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Abstract 
Marfan syndrome (MFS) is a dominant inherited connective tissue disease. It has variable clinical manifestations and affects a number 
of systems, such as the cardiovascular system, eyes, skeletal, lung, skin etc. Fibrillin-1（FBN1）gene mutations are found in 
approximately 90% patients. The abnormal proteins originating from the mutant gene play a dominant negative effect on normal 
proteins or change their susceptibility of protease, which leads to the change of connective tissue. This paper reports the clinical data of 
a patient with Marfan syndrome accompanied by pituitary adenomas and reviews relative literatures at home and abroad, 
to explore its pathogenesis. 
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【摘要】马凡综合征（MFS）是一种少见的常染色体显性遗传的结缔组织病，临床表现多种多样，主要累及心血管、骨骼、
眼、肺、皮肤等。目前研究认为约 90%的 MFS 是由 FBN1 基因突变引起，其产生的异常原纤蛋白 1 通过对正常原纤蛋白 1
产生显性负效应或本身对蛋白水解酶敏感性改变等机制导致全身结缔组织病。本文结合我院收治的 1 例马凡综合征合并垂体
瘤患者的临床资料及国内外文献，以更好的了解其发病机制。 
【关键词】马凡综合征；垂体瘤 
 
马凡综合征是一种少见的常染色体显性遗传的结缔组织病。现将本院收治的 1 例马凡综合征合并垂体
瘤患者现报告如下。 
 
1 病例简介 
患者，女，63 岁，农民。40 年前无明显诱因出现心悸、视物欠清，颜面及四肢发育异常、曾在当地医
院就诊，病因一直未明，8 年前开始出现劳累后气促，双下肢浮肿，口服利尿剂及激素后症状可有改善，1
周前因受凉后气促、浮肿加重且夜间不能平卧入睡，遂来我院。入院查体：神志清楚，端坐呼吸，四肢末
端粗大，皮肤粗糙，前额骨、眉弓、颧骨及鼻增大，唇肥厚，双眼突出，近视，右-5.0D，左-8.0D，左眼晶
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状体不完全脱位，声音低钝，双侧颈静脉怒张，双肺呼吸音粗，HR89bpm，心界向两侧扩大，主动脉瓣区
可闻及 4/6 级舒张期杂音，双下肢重度凹陷性水肿。辅助检查：血常规提示白细胞 6.0×109/L（4.0～10.0
×109/L），中性粒细胞 61.3%（50%～70%），红细胞 5.63×1012/L（3.5～5.0×1012/L），血红蛋白 159g/L
（110～150g/L），血小板 118×109/L（100～300×109/L）；心肌酶谱提示乳酸脱氢酶 246IU/L（114～240IU/L），
α-羟丁酸脱氢酶 205IU/L（76～195IU/L），肌酸激酶 231U/L（26～140IU/L）；B 型利钠肽 5334pg/ml（0～
125pg/ml）；肝功提示白蛋白 30.98 g/L（35～55g/L），总胆红素 26μmol/L（0～20μmol/L），谷草转氨酶
38U/L（0～40U/L）；肾功提示尿素氮 13.1mmol/L（1.7～8.3mmol/L），肌酐 149μmol/L（44～106μmol/L）；
甲功提示游离 T3 1.27pmol/L（2.8～7.1pmol/L），游离 T4 15.72pmol/L（12～22pmol/L），促甲状腺素 3.55mIU/L
（0.27～4.2mIU/L；血清皮质醇测定提示早 8 点为 15.19μg/dl（6.2～19.4μg/dl），晚 8 点为 12.05μg/dl（2.3～
12.3μg/dl）；血β2 微球蛋白 5.9mg/L（1.13～2.93mg/L）；尿白蛋白 47.64μg/ml（3.28～10.72μg/ml）；垂
体 MRI 提示鞍区、鞍上占位性病变，增强有不均匀强化，考虑为肿瘤性病变，左侧海绵窦受压，视交叉受
压；胸片提示双肺淤血，心影横径重度增大，肺动脉段膨突，骨皮质菲薄、欠规整，其内可见囊状骨密度
降低区；心脏彩超提示全心增大，以右心增大为主，左室舒末前后径 55mm，左房上下径 49mm、左右径
59mm，右房上下径 75mm、左右径 72mm，右室左右径 67mm，肺动脉内径增宽，升主动脉内径增宽约 45mm，
SV 82ml，EF 55%，CO 5.4L/min，Fs 29%，主动脉瓣大量反流，三尖瓣大量反流，心包腔少量积液。 
 
2 讨论 
马凡综合征（Marfan syndrome, MFS）是一种由细胞外基质纤维蛋白基因突变所致的结缔组织疾病，
发病率为 2～3/10000，苏格兰学者Gray报道新生儿中的发病率为 1/9802[1]，对于伴有肢体细长症的运动员，
其发病率会增高，推荐行心脏超声检查作为筛查方法[2]。MFS 的临床表现多样，不同家族间及同一家族内
表型变异都较大，主要累及心血管、骨骼、眼、肺、皮肤等，典型者四肢细长，韧带关节过伸，晶体脱位
及升主动脉呈梭形瘤样扩张。MFS 的缺陷基因（原纤维蛋白基因，FBN1）已定位于人类第 15 号染色体上
（15q21.1），FBN1 是微原纤维的重要组成部分，微原纤维长 10～12nm，广泛分布于人体的各个组织，是
弹力纤维沉积和形成的骨架。FBN1 在保持弹性纤维稳定性上有重要作用，突变的蛋白破坏了组织弹性纤
维的稳态，其基因突变增加了 FBN1 对蛋白水解酶的敏感性，使其易于被降解[3]。但是近年来从部分未携
带 FBN1 突变的 MFS 患者体内检测到转化生长因子β1（TGF-βR1）和 TGF-βR2 的基因突变，异常的 TGF-
β信号与 MFS 及相关结缔组织疾病的发病机制有关[4,5]。MFS 的诊断标准日臻完善，目前主要依据 Ghent
标准，它要求有三个系统受累伴两个主要诊断症状，同时将具有确诊的一级亲属及分子水平的改变也列入
主要症状的范畴之内[6]，但由于本院的基因诊断水平欠完善，目前尚缺乏分子水平的诊断依据，故只能从
患者的临床症状、体征及相关检查上（心血管、眼、肺、骨骼的改变）诊断该疾病。而垂体瘤是起源于腺
垂体上皮细胞的良性肿瘤，占颅内肿瘤的 10%～15%，各个年龄组均可发病，但老年人和儿童较为少见，
其诊断主要采用影像技术如 CT、MRI，无创性，费用低。虽然为良性肿瘤，但部分肿瘤却呈现恶性生物学
行为，可以侵袭周围的硬膜、骨质或侵入海绵窦、蝶窦等。垂体瘤尤其是具有功能的激素分泌瘤可有两种
表现，一为占位病变的扩张作用，二是激素的异常分泌，或分泌过多，或肿瘤增大压迫正常垂体组织而使
激素分泌减少，表现为继发性性腺、肾上腺皮质、甲状腺功能减退症[7]。本例患者具有心血管、眼、肺、
骨骼的改变，但由于其合并垂体瘤，过度分泌生长激素引起内分泌代谢紊乱，导致肢端肥大症的临床表现，
使其不具备典型的细长指（趾）、蜘蛛脚样指（趾），另外，肢端肥大症患者的心血管并发症是导致其死
亡的主要原因，其心脏结构的改变以心肌肥厚、心肌质量增加和心腔扩大为主，心脏功能的改变以舒张功
能损害为主，而收缩功能可大致正常，本例患者心脏超声所表现的全心增大、收缩功能正常，临床所表现
的心衰症状亦符合这一特点，目前国内外尚未见报道，但该例患者在被确诊后放弃治疗。 
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